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論 文 内 容 要 旨
Interleukin-18（IL-18）は，炎症性サイトカインの１つとして知られている。この IL-18 は tumor 






辺に IL-18 を 1 日おきに注射した。12 日後に歯の移動距離を測定し，矯正学的歯の移動時の圧迫側の
tartrate-resistant acid phosphatase (TRAP) 陽性細胞を破骨細胞として数えた。結果，IL-18 を投与し
たマウスでは矯正学的歯の移動が抑制され圧迫側の TRAP 陽性細胞の数も減少した。
次に，TUNEL（TdT-mediated dUTP-biotin nick end-labeling）染色を用いて矯正学的歯の移動の
際の IL-18 によるアポトーシスの誘導を検討した。IL-18 投与マウスにおいては，多数のアポトーシス
を起こした細胞が圧迫側で認められた。
IL-12 および IL-18 は，免疫系において相乗的に作用することが多く報告されている。そこで，これ
ら 2 つのサイトカインの矯正学的歯の移動時における歯の移動および破骨細胞形成抑制効果に対する
相乗効果を評価した。IL-12 および IL-18 を同時に投与した際，歯の移動および破骨細胞形成を著しく
抑制した。　
IL-18 は，T 細胞を活性化し細胞性免疫を惹起することが知られている。そこで，IL-18 の矯正学的
歯の移動の抑制と破骨細胞形成に T 細胞が関与しているかどうか調べた。マウスの T 細胞を抗 CD4
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したところ，T 細胞の有無による IL-18 の抑制作用に影響はなかった。
これらのことから本研究では，IL-18 は矯正学的歯の移動および破骨細胞形成を抑制することが明ら
かになり，その作用は T 細胞には関連がないことが示唆された。












resistant acid phosphatase (TRAP) 陽性破骨細胞の減少が認められた。次に TdT-mediated sUTP-
biotin nick end-labeling (TUNEL) 染色を用いて，矯正学的な歯の移動時におけるアポトーシス誘導に
ついて検討した結果，IL-18 を投与したマウスの圧迫側において，多数のアポトーシスをおこした細胞
が多数認められた。
IL-18 は IL-12 と免疫系において相乗的に作用する事が報告されている。そこでこれら２つのサイト
カインの矯正学的歯の移動時における歯の移動量，破骨細胞形成の抑制効果について検討した。その
結果，IL-18 および IL-12 を同時に投与した際に，歯の移動および破骨細胞形成の著しい抑制効果が認
められた。さらに，IL-18 は T 細胞を活性化し細胞免疫を惹起する事から，IL-18 投与による歯の移動
および破骨細胞形成における T 細胞の役割について検討した結果，T 細胞の有無による IL-18 による
破骨細胞形成抑制には影響が認められなかった。
本研究は，サイトカインを用いて人為的に歯の移動を制御できる可能性を示した研究であり，歯科
臨床への応用の可能性も示唆される事から，博士（歯学）の学位論文として相応しいと判断する。
